GRIP I PE COMPLICATIONS ET GRIPPE MALIGNE 



Complications de la grippe et grippe maligne 


I nfection virale frequente, habituellement 
benigne, la grippe evolue le plus souvent 
vers la guerison chez les sujets sans ante- 
cedents ; elle peut cependant entraTner des 
complications graves, voire mortelles, chez 
certaines populations a risque. * 1 

POPULATIONS A RISQUE 
DE COMPLICATIONS 

Les ages extremes de la vie (moins de 1 an, 
plus de 65ans) et les maladies chroniques 
telles que le diabete, les maladies car- 
diaques, pulmonaires, renales, sont des fac- 
teurs de risque independants de complica- 
tions de la grippe (v. tableau). La mortality 
imputable a la grippe saisonniere concerne 
essentiellement les sujets ages : plus de 90% 
des deces lies a la grippe surviennent chez 
des personnes de 65ans et plus. Par ailleurs, 
le risque d'hospitalisation ou de deces est 
30 fois plus important chez les patients de 
plus de 65ans ayant une pathologie chro- 
nique que chez les personnes du meme age 
sans pathologie sous-jacente. Les femmes 
enceintes constituent egalement un groupe 
a risque, avec notamment plus de complica- 
tions cardio-pulmonaires. 2 La grippe est une 
importante cause de morbidity et de morta- 
lity chez les patients immunodeprimes 
(infection par le virus de I'immunodeficience 
humaine [VIH], transplantation d'organe). 
Chez les patients infectes par le VIH, le taux 
et la duree d'hospitalisation ainsi que la mor- 
tality lies a la grippe seraient plus impor- 
tants. Chez les patients transplantes de 
moelle osseuse, la mortality liee a la grippe 
pourrait atteindre 50%. La vaccination anti- 
grippale annuelle est recommandee chez 
tous ces patients a risque. 3 

COMPLICATIONS DE LA GRIPPE 

Elies peuvent etre respiratoires (v. figure), 
extrarespiratoires, liees au virus grippal 
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( Myxovirus influenzde), secondaires a une 
surinfection bacterienne ou dues a la decom- 
pensation d'une maladie chronique sous- 
jacente. Leur frequence et leur presentation 
peuvent etre influencees par le type viral 
(A ou B), le sous-type (HI, H2...) ainsi que par 
I'emergence d'un nouveau virus contre 
lequel la population n'est pas immunisee. 

Complications respiratoires 

• Pneumopathie grippale primaire 
et grippe maligne 

La pneumopathie grippale primaire ou 
pneumopathie a virus grippal a ete docu- 
mentee pour la premiere fois pendant I'epi- 
demie de 1958-1959, 4 mais elle a ete proba- 
blement responsable d'une grande partie 
des deces des adultes jeunes pendant I'epi- 
demie de grippe espagnole de 1918-1919. 

Elle survient principalement chez les 
sujets atteints de maladies pulmonaires ou 
cardiaques chroniques, les adultes jeunes 
(surtout s'il existe une maladie mitrale rhu- 
matismale), les patients immunodeprimes 
ou diabetiques. Ouelques jours apres le 
debut d'une grippe classique, revolution est 
marquee par une persistance de la fievre, 
une toux, une dyspnee, une cyanose, puis 
par un syndrome de detresse respiratoire 
aigu, I'ensemble de ce tableau definissant la 
«grippe maligne». Le syndrome de detresse 
respiratoire aigu est secondaire a I'agres- 
sion virale, avec lesions alveolaires et 
cedeme pulmonaire lesionnel. La radiogra- 
phie de thorax objective, a la phase precoce, 
une pneumopathie interstitielle ou alveolo- 
interstitielle bilate rale, evoluant dans un 
deuxieme temps vers une atteinte de type 
«poumon blanc bilateral » lors du syndrome 
de detresse respiratoire aigu. Les preleve- 
ments bacteriologiques (examen cytobacte- 
riologique des crachats, aspiration tra- 
chea le) ne mettent pas en evidence de 


bacteries, mais contiennent une grande 
quantity de virus grippal. L'examen anato- 
mopathologique met en evidence des 
lesions de bronchite necrosante, des mem- 
branes hyalines, des lesions interstitielles 
inflammatoires ainsi qu'une hemorragie et 
un oedeme intra-alveolaires. 

La mortality de la grippe maligne varie de 
5 a 30% lors des epidemics saisonnieres, 5 
mais peut atteindre 80% lors des pande- 
mics grippales. 4 En cas de survie, les sequel- 
les respiratoires par fibrose septale ne sont 
pas rares. 

• Pneumopathies bacteriennes 
secondaires 

Elies surviennent principalement chez les 
sujets ages ou ayant des maladies chro- 
niques. Le tableau est celui d'une grippe clas- 
sique suivie d'une periode d'amelioration 
transitoire de quelques jours, puis d'une 
reprise de la fievre avec apparition de signes 
classiques de pneumopathie bacterienne 
(toux, expectoration purulente, foyer pulmo- 
naire systematise), devolution est generale- 

Patients a risque 
de complications de la grippe 

I Patients ages de moins de Ian 
et de plus de 65ans 

I Femmes enceintes 

I Patients ayant une maladie cardiaque 
chronique (insuffisance cardiaque, 
cardiopathie ischemique...) 

I Patients ayant une maladie 
respiratoire chronique (asthme, BPCO, 
mucoviscidose...) 

I Patients ayant une autre maladie 

chronique: diabete, insuffisance 
renale... 

I Patients immunodeprimes 

(infectes par le VIH, sous traitement 

immunosuppresseur...) 
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Tableau 


BPCO : broncho-pneumopathie 
chronique obstructive ; VIH : virus de 
I'immunodeficience humaine. 
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GRIPPE 



uumm Complications respiratoires du virus grippal. 


ment favorable sous antibiotherapie adap- 
tee tenant compte des recommandations, 6 la 
mortalite etant moins elevee que pour les 
pneumopathies grippales primaires. 

Les bacteries le plus souvent en cause 
sont Streptococcus pneumoniae, Haemophi- 
lus influenzae, et Staphylococcus aureus 
dont la frequence est en augmentation et la 
mortalite plus importante. Pendant I'epide- 
mie saisonniere de 2006-2007 aux Etats- 
Unis, la mortalite des pneumopathies com- 
munautaires a S. aureus resistant a la 
met hicilline pouvait atteindre 33%. 7 Par 
ailleurs, ces infections a S. aureus peuvent 
egalement se compliquer de syndrome de 
choctoxique. 

Ouelques cas de surinfections a Chlamy- 
dia pneumoniae, Legionella pneumophila ou 
Aspergillus ont egalement ete rapportes. 

• Autres complications respiratoires 

Le virus grippal peut etre responsable de 
decompensation de broncho-pneumo- 
pathies chroniques obstructives et d'asthme. 8 

Bronchites aigues, laryngites, sinusites, 
otites virales touchent surtout les enfants. 
La surinfection bacterienne est frequente. 

Le virus grippal peut etre a I'origine de 
bronchiolites chez I'enfant, moins frequem- 


ment que le virus respiratoire syncytial ou le 
Myxo virus parainfluenzas. 

Ouelques cas de pneumopathies organi- 
ses et d'hemorragies alveolaires ont egale- 
ment ete decrits. 

Complications extrarespiratoires 

• Cardiaques 

Alors que les complications cardiaques 
indirectes de la grippe (decompensation 
d'une insuffisance cardiaque, syndrome 
coronarien) sont banales, les complications 
directement liees a I'infection virale (myo- 
cardite, pericardite, myopericardite) sont 
moins frequentes et accompagnent gene- 
ralement la grippe maligne. Cependant, 
selon une etude prospective, 50% des 
adultes ayant une grippe prise en charge en 
ambulatoire et sans symptomatologie car- 
diaque clinique auraient des anomalies a 
Electrocardiogram me, spontanement 
resolutives. 9 

• Neurologiques 

Des crises convulsives, encephalites, ence- 
phalomyelites, myelites transverses, menin- 
gites lymphocytaires, syndromes de Guillain- 
Barre, encephalopathies aigues necrosantes, 
lies au virus ou a la reaction inflammatoire 


qu'il entraine, sont possibles. Les atteintes 
neurologiques concernent surtout les 
enfants et sont generalement de pronostic 
reserve, avec une mortalite pouvant attein- 
dre 30%. 

• Syndrome de Reye 

Le syndrome de Reye correspond a une 
hepato-encephalopathie aigue de I'enfant, 
secondaire a la prise d'aspirine au moment de 
I'infection grippale. Le tableau associe une 
encephalopathie sans atteinte meningee, une 
elevation des transaminases et une ammonie- 
mie. Le pronostic est reserve, le deces surve- 
nant dans un tiers des cas. II est done impor- 
tant que les enfants traites au long cours par 
aspirine soient vaccines contre la grippe. 

• Autres complications 

De rares cas de myosite, myoglobinurie, 
rhabdomyolyse avec ou sans atteinte 
renale, notamment chez I'enfant, ont ete 
decrits. Des anemies hemolytiques avec 
syndrome des agglutinines froides, des gas- 
trites hemorragiques ou ulcerations intesti- 
nales sont egalement des complications 
rares. 

• Complications de la grossesse 

Lors de la grossesse, la grippe peut etre a 
I'origine de fausses couches spontanees, de 
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malformations congenitales, de prematu- 
rite chez I'enfant. Chez la femme enceinte, il 
est note une augmentation des complica- 
tions pulmonaires et de la mortality 2 

DIAGNOSTIC ET TRAITEMENT 

DES FORMES COMPLIQUEES 

Les tests diagnostigues sont pratiques 
lorsgue le diagnostic est incertain ou diffi- 
cile, lors des pneumopathies virales ou des 
formes graves sans atteinte pulmonaire. Le 
diagnostic positif fait appel aux methodes 
de diagnostic direct par detection de I'anti- 
gene (ELISA, immunofluorescence) ou du 
genome viral ( reverse transcription-poly- 
merase chain reaction [RT-PCR]), a partir de 
prelevements des voies aeriennes superieu- 
res. Ces technigues sont plus sensibles et 
plus rapides gue la serologie. Elies permet- 
tent de faire le diagnostic dans les 3pre- 
miers jours de I'infection, periode pendant 
laguelle les antiviraux ont une certaine effi- 
cacite. La serologie permet de confirmer le 
diagnostic a posteriori, si les prelevements 
pour le diagnostic direct sont negatifs ou 
s'ils n'ont pu etre effectues. 

Les traitements antiviraux (amantadine, 
rimantadine, oseltamivir, zanamivir) admi- 
nistres precocement, permettraient de 
diminuer la duree des signes clinigues mais 
n'ont pas formellement fait la preuve de leur 
eff icacite dans les formes graves. 10 


Une antibiotherapie adaptee doit etre pro- 
posee dans les formes surinfectees (otites, 
sinusites, pneumopathies bacteriennes). 

Les formes graves et grippes malignes 
necessitent une prise en charge specialist 
dans un service de reanimation. 

CONCLUSION 

La grippe, infection saisonniere fre- 
quente, souvent banalisee, evolue habituel- 
lement vers la guerison chez les sujets sains. 
Chez certains patients a risque (enfants, 
sujets ages, patients ayant une maladie 
chronique), elle peut entraTner des compli- 
cations variees (pulmonaires, cardiaques, 
renales...). Ces complications graves peu- 
vent mettre en jeu le pronostic vital, et justi- 
fied done la vaccination antigrippale 
annuelle pour ces populations. 

Ces formes particulierement graves pour- 
raient etre au premier plan dans une hypo- 
thetique future pandemie. Par consequent, 
elles justifient que le travail sur la compre- 
hension de leur physiopathologie, le deve- 
loppement des antiviraux et des nouvelles 
strategies preventives et therapeutiques se 
poursuive. 

Les auteurs declarent participer a un essai 
clinique (Essai BIVIR), finance par des fonds 
publiques, avec Fapprovisionnement 

en medicaments assure par les laboratoires 
Roche et GSK. 


1. Rothberg MB, HaesslerSD, Brown RB. 

Complications of viral influenza. Am J Med 
2008;121:258-64. 

2. CoxS, PosnerSF, McPheetersM, et al. Influenza 
and pregnant women: hospitalization burden, 
United States, 1998-2002. J Womens Health 
2006;15:891-3. 

3. Avis du Haut Conseil de la sante publique. 

Calendrier vaccinal 2008. BEH 16-17 du 22 avril 
2008. 

4. Louria DB, Blumenfeld HL, Ellis JT, et al. Studies 
on influenza in the pandemic of 1957-1958. II. 
Pulmonary complications of influenza. J Clin Invest 
1959;38:213-65. 

5. MurataY, Walsh EE, FalseyAR. Pulmonary 
complications of interpandemic influenza A in 
hospitalized adults. J Infect Dis 2007;195:1029-37. 

6 . Societe de Pathologie Infectieuse de Langue 
Frangaise (SPILF). XV e Conference de consensus 
en therapeutique anti-infectieuse. Prise en charge 
des infections des voies respiratoires basses de 
I'adulte immunocompetent. Medecine et maladies 
infectieuses 2006;36:235-44. 

7. Centers for disease control and prevention 
(CDC). Severe methicillin-resistant Staphylococcus 
aureus community-acquired associated with 
influenza-Louisiana and Georgia: MMWR Morb 
Mortal Wkly Rep 2007;56:325-9. 

8. Rohde G, Wiethege A, Borg I, et al. Respiratory 
viruses in exacerbations of chronic obstructive 
pulmonary disease requiring hospitalisation: a 
case-control study. Thorax 2003;58:37-42. 

9. Ison MG, Campbell V, RemboldC, et al. Cardiac 
findings during uncomplicated acute influenza in 
ambulatory adults. Clin Infect Dis 2005; 40:415-22. 

10. Hessen MT. In the clinic. Influenza. Ann Intern Med 
2007;147:ITC10-1MTC10-16. 




Dili I rT | M n ’ a DOM M DN/l DMT ^ renvoyer a : Global Media Sante. Service abonnements : 

bULLLIIN U AbUNNLMLN ll4j avenue Charles-de-Gaulle, 92522 Neuilly-sur-Seine Cedex 


4 

erccnrrs 
FEV1C ml 


OUI, 


je m’abonne pour 1 an a La Revue du Praticien (20 numeros) 
au prix de 1 25 € au Lieu de 

soit pres de 21 % de reduction 


Je regie mon abonnement au prix de 1 25 € par : 

□ Cheque a Eordre de Global Media Sante □ Carte bancaire 

I l l l I I l l l I I l l l I I l l l I 


Validite : 


CW : 


J L 


(3 derniers chiffres figurant 
au dos de votre carte bancaire) 


Signature obligatoire : 


□ J’accepte d’etre inscrit au site egora.fr 

□ J’accepte de recevoir les newsletters Ed Je souhaite recevoir une facture acquittee 



□ M. 


□ Mme 


□ Mile 


Nom : Prenom 

Adresse : n° Rue : 


Code postal : I i i i i 
Vi lie : 


..Tel. 


Pour tous renseignements : abo@gmsante.fr - Tel. : 01 55 62 69 75 - Fax : 01 55 





E-mail : 

vue^febiSfaticen 




RDP0908 



